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Histopatolojik Çal›flma*
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Özet: Çal›flma 21 adet erkek, 7 ayl›k ergin beyaz Yeni Zellanda tavflan› üzerinde gerçeklefltirildi. Genel anestezi alt›nda bilateral diz
eklemlerinin ön çapraz ba¤lar› kesildi. Postoperatif 1. ay›n sonunda 3 olgu sakrifiye edildi ve makroskopik, radyolojik ve
histopatolojik incelemelere tabi tutularak deneysel olarak osteoartrit oluflumu belirlendi. Di¤er 18 olguda ise, postoperatif 2. ayda
ve 3. ayda da birer kez olmak üzere toplam iki kez intraartiküler Hyaluronik asit 2 mg/kg dozunda sa¤ dizlerine enjekte edildi. Sol
dizler kontrol grubu olarak de¤erlendirildi. Postoperatif 2. ay›n sonunda 9 ve 3. ay›n sonunda da geri kalan 9 olgu sakrifiye edildi.
Olgulardan postoperatif 1., 2. ve 3. aylar›n sonunda diz radyografileri al›nd›. Histopatolojik inceleme diz ekleminin iç ve difl
kompartmanlar›ndan al›nan örneklerin Hematoksilen-Eosin ve Toluidin Blue boyama teknikleri ile yap›ld›.
Olgular›n sa¤ dizlerini daha rahat, a¤r›s›z flekilde kulland›klar›, sol dizlerinde ise topall›¤›n kal›c› oldu¤u ve kas atrofisi flekillendi¤i
görüldü. Sol dizlerden al›nan iki yönlü radyogramlar›n de¤erlendirilmesi sonucunda 1. ayda eklem k›k›rda¤›nda yüzeysel döküntüler,
k›k›rdak kal›nl›¤›nda azalma ve osteofiter üremeler izlendi. ‹kinci ve 3. ay›n sonunda ise, bunlar›n giderek ilerledi¤i belirlenirken, sa¤
dizlerde ise bu belirtiler yoktu. Radyolojik bulgular “Mann-Whitney Non-Parametrik Yöntemi” ile de¤erlendirildi ve gruplar aras›nda
istatistiksel anlaml› fark elde edildi (p< 0.01).
Kontrol grubunu oluflturan sol dizlerden al›nan histolojik kesitlerin incelenmesi sonucunda; postoperatif 1. ay›n sonunda belirgin bir
kollajen dejenerasyonu ile k›k›rdak yüzeyinde incelme ve matriksinde de fregmantasyon ile kleftlenme belirlendi. Metakromatik
boyamada k›k›rdak dokusunda metakromazi kayb› belirlenirken, siynoviyal dokuda muramidaz art›fl› izlendi. Bu bulgular›n
postoperatif 2. ve 3. aylar›n sonunda daha da ilerledikleri gözlendi. Postoperatif 3. ay›n sonunda osteartrit bulgular› daha belirgin
ve yerleflmifl olarak izlendi, dejeneratif de¤ifliklikler gözlendi.
Sa¤ dizlerde ise, k›k›rdak yüzeyinde normal bir kal›nl›k ve normal sellüler hücre aktivitesi izlenirken, minumum düzeyde de sinovial
hücre proliferasyonu gözlendi. Metakromatik boyama sonucunda da k›k›rdak matriksinin normal oldu¤u, fibrilasyon, fragmentasyon
ve kleftlenme olmad›¤› belirlendi. ‹statistiksel analiz için “Yates Gruplararas› Düzeltme Testini” takiben “Mann-Whitney NonParametrik” ve “Wilcoxon’s Rank Sum Test for Period Samples” testleri kullan›ld› ve gruplar aras›nda anlaml› farkl›l›k elde edildi
(p<0.01).
Sonuç olarak bu çal›flmada; deneysel olarak ön çapraz ba¤›n kesilmesinin tavflan dizlerinde osteoartrite neden oldu¤u belirlendi. Diz
eklem dokular›nda geliflen de¤ifliklikler histopatolojik ve radyolojik olarak 3 ay süreyle takip edildi. ‹ntraartiküler hyaluronik asit
uygulamas›n›n k›k›rdak ve sinovial dokularda flekillenen inflamasyon ve y›k›mlanma olaylar›n› engelledi¤i gösterildi.
Anahtar Sözcükler: Hyaluronik asit, osteoartritis, deneysel çal›flma, diz eklemi, tavflan.

The Use of Intraarticular Hyaluronic Acid on the Treatment of Experimental Osteoarthritis:
A Radiological and Histopathological Study on a Rabbit Stifle Joint
Abstract: This study was carried out an 21 male, 7-month-old, white New Zealand rabbits. The anterior cruciate ligaments in the
stifle joints were excised in both knees under general anesthesia. At the end of the first month, 3 cases were sacrificed and were
exposed to macroscopical, radiological and histopathological examinations to determine the occurrence of experimental
osteoarthritis. In 18 cases, hyaluronic acid was injected into right stifle joints intraarticularly on the second and third months at a
dose of 2mg/kg. Left stifle joints were considered to be control groups. At the end of the postoperative second month 9 cases and
in the third month the remaining 9 cases were sacrificed. Stifle joint radiographs of cases in the postoperative first, second and third
* Bu çal›flma GATA Araflt›rma ve Gelifltirme Merkezi’nin AR-97/15 nolu projesi ile desteklenmifltir.
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months were taken. The histopathological examination was carried out on the samples collected from the inner and outer
compartments of the joint which were stained by Hematoxylin-Eosin and Toluidin Blue techniques.
It was observed that the animal could use their right joints comfortably and without pain when the lameness was permanent in the
left joints, where atrophy was observed. When two-view radiography of the left stifle joints was observed at the end of the first
month superficial fibrillation, reduction in the cartilage thickness and osteophyter products were observed. These symptoms were
progressive in the second and third months where they were absent in the right stifle joints. Radiological findings were evaluated
using the Mann-Whitney Non-Parametric Method and a remarkable difference was found between the groups (p< 0.01).
When the histological cross sections from the left stifle joint were examined, at the end of the postoperative first month a significant
collagen degeneration and thinning of cartilage surface, fragmentation and clefting in the matrix were determined. In the
metacromatic staining, metachromasy loss was present in cartilage joints when a muramidase increase was observed in synovial
tissue. These symptoms progressed at the end of the postoperative second and third months. At the end of the postoperative third
month, the osteoarthritis symptoms were considered to be more remarkable and degenerative changes were observed.
In the right stifle joint, normal thickness and normal cellular activity were seen on the cartilage surface, where minimal synovial cell
proliferation was observed. As a result of the metachromatic staining, cartilage matrix was normal and no fibrillation, fragmentation
or clefting occurred. For the statistical analyses after Yates Intergroup Correction Test, Mann-Whitney, Non-Parametrical and
Wilcoxon’s Rank Sum Test for Period Samples tests were used and a significant difference was found between the groups (p< 0.01).
In conclusion, it was determined that the experimental excision of the anterior cruciate ligaments of rabbits caused osteoarthritis.
The changes occurring in the stifle joint tissues were followed histopathologically and radiologically for 3 months. Intraarticular
hyaluronic acid application avoided the inflamation and degradation in the cartilage and synovial tissues.
Key Words: Hyaluronic acid, osteoarthritis, experimental study, stifle joint, rabbit.

Girifl
Osteoartritis (OA), eklem k›k›rda¤›n›n fibrilasyonu ile
bafllayan bir hastal›kt›r (1-5). OA, etkiledi¤i eklemde
genellikle a¤r›ya neden olan sinovial enflamasyonu
oluflturmaktad›r. Eklem k›k›rda¤› damars›z, sinirsiz bir
dokudur ve beslenmesi sinovial duvar ile sinovial
membrandan difüzyonla olmaktad›r (1,4,5).
Eklem k›k›rda¤› sinirden yoksun oldu¤undan, OA'li
olgularda flekillenen a¤r›n›n nedeni, genellikle k›k›rdak
kaynakl› olmay›p, sinovit, subkondral trabeküllerin
mikrok›r›klar›, periost sinir uçlar›n›n osteofitler
taraf›ndan iritasyonu, kemik deformitesi veya efüzyonu
sonucu ligamentlerin gerilmesi, subkondral kemik
trabeküllerinin yeniden flekillenmesinin sebep oldu¤u
konjesyon ve kas gerginli¤i gibi bir dizi faktörle
aç›klanmaktad›r (1,2,4,6-11). OA'li eklemlerin
sa¤alt›m›nda eklemlerdeki a¤r›y› gidermek için
nonsteroidal antienflamatuar ilaçlar›n (NSAID) k›sa süreli
kullan›mlar› olumlu sonuçlar vermesine ra¤men, uzun
süreli kullan›mlar›nda insanlardaki OA lezyonlar›nda kötü
tablolar›n oluflmas›na neden olmaktad›r (2,12). Son
çal›flmalar salisilatlar›n da içinde bulundu¤u baz›
NSAID'lar›n artiküler k›k›rdaktaki proteoglikan sentezini
suprese etti¤ini göstermifltir. Özellikle NSAID'lar›n OA'li
k›k›rdak üzerine zararl› etkileri normal k›k›rda¤a oranla
daha belirgindir (2,3,10,13,14). OA'lerin tedavisinde
NSAID'lar›n yan› s›ra, 1950'lerden bugüne kadar çeflitli
940

steroid hormonlar, sistemik veya eklem içi yollarla
kullan›lm›fllard›r.
Ancak
steroid
hormonlar›n
kullan›lmas›ndan sonra eklem k›k›rda¤›n›n harabiyetinin
h›zland›¤›n› bildirmifllerdir (9).
Hyaluronik asit’in (HA) antienflamatuar, antioksidant,
proliferasyon ve fibrin oluflumunu engellemesi, yüksek
viskozitesinden dolay› eklemleri mekanik ve biokimyasal
y›k›mlamalara karfl› koruma etkilerinin saptanmas›ndan
sonra, normal sinovial s›v›da yüksek konsantrasyonda
bulunmas› nedenleriyle bir çok araflt›rmada kullan›lm›flt›r
(7,8,9,13-16).
Bu çal›flmada deneysel olarak tavflan dizlerinde ön
çapraz ba¤›n kesilmesiyle meydana getirilen OA'den sonra
osteokondral dokularda, eklem sinoviumunda ve
periartiküler dokularda HA uygulamalar›n›n ne gibi yarar
sa¤layaca¤› ve oluflturduklar› de¤iflikliklerin araflt›r›lmas›
amaçland›.

Materyal ve Metot
Deney hayvan› ve seçimi: Çal›flmada 21 adet erkek,
a¤›rl›klar› 2.500-3250 gr aras›nda de¤iflen (ort. 3.150
gr), 7 ayl›k ergin beyaz Yeni Zellanda tavflan› kullan›ld›.
OA’li k›k›rdak dokusundaki de¤iflikliklerin geliflimi ve
morfolojisinin insan modeline uyum sa¤lamas› aç›s›ndan
bu çal›flmada deney hayvan› olarak tavflan seçildi.
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Anestezi protokolü: Anestezi xylazin hydrochlorid
0,1 ml/kg (Rompun, Bayer, 23.32 mg/ml) ve ketamin
hidroklorür 20 mg/kg (Ketalar, Eczac›bafl›, 50 mg/ml)
kombinasyonunun intramüsküler yolla enjeksiyonlar› ile
sa¤land›.
Operasyon: Bilateral diz eklemlerinin trafl ve
dezenfeksiyonunu takiben, bölge steril örtüler ile
s›n›rland›r›ld›. Kranio-lateral yaklafl›m yolu ile diz
eklemlerine ulafl›larak, ön çapraz ba¤lar kesildi (fiekil 1,
2). Bölge dokular› rutin teknikler ile kapat›ld›. Olgular›n
dikifl bölgesine küçük bir pansuman uygulan›rken,
ekstremite bandaj› yap›lmad› ve serbest dolaflma
havuzlar›na b›rak›ld›lar.

fiekil 2.

Ön çapraz ba¤›n kesilmesi.

0.5 gr.) intravenöz yola verilmesiyle sakrifiye edildiler.
Makroskopik, radyolojik ve histopatolojik incelemelere
tabi tutularak deneysel olarak OA oluflumu belirlendi.
Di¤er 18 olguda ise, postoperatif 2. ayda ve 3. ayda da
birer kez olmak üzere toplam iki kez intraartiküler HA 2
mg/kg (Orthovisc®, Anika Therapeutics Inc., USA, Sodium
Hyaluronate 15 mg/ml) dozunda sa¤ dizlerine enjekte
edildi. Sol dizler kontrol grubu olarak de¤erlendirildi.
Postoperatif 2. ay›n sonunda 9 ve 3. ay›n sonunda da geri
kalan 9 olgu yukar›daki yöntemle sakrifiye edildiler.

fiekil 1.

Tavflan diz ekleminde ön çapraz ba¤›n görünümü.

Postoperatif izleme ve uygulamalar: Postoperatif
10. günde olgular›n dikiflleri uzaklaflt›r›ld›. Postoperatif 1.
ay›n sonunda rastgele seçilen 3 olgu yüksek dozda
thiopental sodium’un 0.5 gr. (Pentothal sodium, Abbott,

Radyolojik inceleme: Olgular›n preoperatif 1. günden
bafllayarak, postoperatif 1., 2. ve 3. aylar›n sonunda her
iki diz ekleminin antero-posterior, medio-lateral ve
tanjansiel radyografileri al›nd›. Radyogramlar›n
de¤erlendirilmesinde, eklem kenar›n› çevreleyen sklerotik
kemik de¤iflikliklerine, eklem kenar›ndan d›flar› uzanan
osteofitik üremelere, eklem aral›¤›n›n daralmas›na, kemik
uçlar›nda destrüktif de¤iflikliklere bak›ld›. Radyografik
de¤erlendirme GATA Radyodiagnostik Anabilim Dal›’nda 3
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farkl› uzman taraf›ndan yap›ld›. ‹statistiksel analiz için
Mann-Whitney Non-parametrik testi kullan›ld›.
Histopatolojik inceleme: Olgular›n her iki diz
ekleminin subtotal sinoviyektomi, diz ekleminin iç ve d›fl
kompartmanlar›, femur ve tibia’n›n a¤›rl›k tafl›yan eklem
yüzeylerinden subkondral k›k›rdak dokular›n› da içeren
örnekler al›nd›. Artiküler k›k›rda¤a ait örnekler 5 gün
süreyle %10’luk formik asitte iflleme al›nd›lar. Bundan
sonra sinovial doku örnekleri ile birlikte %10’l›k nötral
formalin’de tespit edilip, rutin doku takip ifllemlerinden
geçirildiler. Örnekler, Hematoksilen-Eosin ve Toluidin
Blue ile boyan›p ›fl›k mikroskobunda incelendiler ve
sinovial zedelenme, sinovial proliferasyon, k›k›rdak doku
proliferasyonu,
fibröz
doku
art›m›,
kollajen
dejenerasyonu ve sekonder dejeneratif de¤ifliklikler
aç›s›ndan de¤erlendirildiler. Sonuçlar “Yates” gruplararas›
düzeltme testini takiben “Mann-Whitney Non-parametrik”
ve “Wilcoxon’s Rank Sum Test for Period Samples”
testleri kullan›larak de¤erlendirildi.

fiekil 3.

Üç no’lu olgunun sol diz ekleminin postop. 3. ay›n sonunda
makroskopik görünümü.

fiekil 4.

Üç no’lu olgunun sa¤ diz ekleminin postop. 3. ay sonunda
makroskopik görünümü.

Bulgular
Olgular›n sa¤ dizlerini postoperatif dönemde daha
rahat ve a¤r›s›z flekilde kulland›klar› belirlenirken, sol
dizlerinde topall›k postoperatif dönemde kal›c›yd›, kas
atrofisinin flekillendi¤i, a¤r› duyduklar› ve fazla hareket
etmek istemedikleri belirlendi.
Makroskopik bulgular: Kontrol grubunda femur
kondiluslar›n›n ve tibia proksimal eklem yüzeyindeki
k›k›rdak dokusundaki dejenerasyonun 1. ayda bafllad›¤› ve
3. ay›n sonunda giderek artt›¤› izlendi. Dejenerasyon ve
tabaka afl›nmalar› 3. ayda maksimum düzeydeydi (fiekil
3). Deney grubunda söz konusu eklem yüzeylerinin 3
ayl›k izleme süresince gayet düzgün ve parlak oldu¤u
belirlendi (fiekil 4). Kontrol grubunda afl›r› osteofiter
üremelerin oldu¤u ve 3. ayin sonunda boynuz gibi
büyüdükleri izlenirken, deney grubunda bunlar›n minimal
düzeyde oldu¤u belirlendi.
Radyolojik bulgular: Sol dizlerden alinan iki yönlü
radyogramlar›n de¤erlendirilmesi sonucunda 1. ayda
eklem k›k›rda¤›nda yüzeysel döküntüler, k›k›rdak
kal›nl›¤›nda azalma ve osteofiter üremeler izlendi. ‹kinci
ve 3. ay›n sonunda ise, giderek ilerleyen osteofiter
üremeler, sklerotik kemik de¤ifliklikleri ve dejeneratif
artrit bulgular› belirlendi (fiekil 5, 6, 7, 8). Sa¤ dizlerde
ise, bu belirtiler yoktu, eklem yüzeyi ve kemik yap›s›nda
herhangi bir lezyon görülmedi (fiekil 9,10,11,12).
942

Radyolojik bulgular istatistiksel analiz için “Mann-Whitney
Non-Parametrik Yöntemi” ile de¤erlendirildiler ve gruplar
aras›nda anlaml› fark elde edildi (p< 0.01).
Histopatolojik bulgular: Kontrol grubunu oluflturan
sol dizlerden al›nan histolojik kesitlerin incelenmesi
sonucunda; kademeli dejeneratif de¤ifliklikler gözlendi ve
postoperatif 1. ay›n sonunda fibröz dokunun k›k›rdak
yüzeyinden içeriye do¤ru girdi¤i dikkati çekerken,
maksimum düzeyde sinovial hücre proliferasyonu tespit
edildi. Belirgin bir kollajen dejenerasyonu ile k›k›rdak
yüzeyinde incelme ve matriksinde de fregmantasyon ile
kleftlenme belirlendi. Metakromatik boyamada k›k›rdak
dokusunda metakromazi kayb› belirlenirken, siynoviyal
dokuda muramidaz art›fl› izlendi. Bu bulgular›n
postoperatif 2. ve 3. aylar›n sonunda daha da ilerledikleri
gözlendi. Postoperatif 3. ay›n sonunda OA bulgular› daha
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fiekil 5.

Befl no’lu olgunun postop. 2. ay sonunda bilateral
ventodorsal radyolojik görünümü.

fiekil 6.

Befl no’lu olgunun 2. ay sonunda sol diz ekleminin
mediolateral radyolojik görünümü.

fiekil 7.

Sekiz no’lu olgunun 3. ay sonunda bilateral ventodorsal
radyolojik görünümü.

fiekil 8.

Sekiz no’lu olgunun 3. ay sonunda sol diz ekleminin
mediolateral radyolojik görünümü.
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fiekil 9.

Befl no’lu olgunun 2. ay sonunda sa¤ diz ekleminin
mediolateral radyolojik görünümü.

belirgin ve yerleflmifl olarak izlendi, dejeneratif
de¤ifliklikler gözlendi. Sinovial dokularda ise, travmaya
sekonder olarak, hücre proliferasyonu ile beraber papillar
ç›k›nt›lar ve kalsifikasyonlar izlendi. Kalsifikasyonlar
sinovial hücre proliferasyonu, dejenerasyon bölgesinde
osteoid formasyonu ve k›k›rdak yüzeyinde bozulma en
belirgin patolojik bulgu olarak ortaya ç›kt› (fiekil 13).
Sa¤ dizlerde ise, k›k›rdak yüzeyinde normal bir kal›nl›k
ve normal sellüler hücre aktivitesi izlenirken, minumum
düzeyde de sinovial hücre proliferasyonu gözlendi.
Metakromatik boyama sonucunda da k›k›rdak matriksinin
normal oldu¤u, fibrilasyon, fragmentasyon ve kleftlenme
olmad›¤› belirlendi (fiekil 14). ‹statistiksel analiz için
“Yates” gruplararas› düzeltme testini takiben “MannWhitney Non-Parametrik” ve “Wilcoxon’s Rank Sum Test
for Period Samples” testleri kullan›ld› ve gruplar aras›nda
anlaml› farkl›l›k elde edildi (p<0.01).
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fiekil 10.

Befl no’lu olgunun diz eklemlerinin 2. ay sonunda bilateral
tanjansiyel radyografik görünümü.

Tart›flma
Diz eklemi, osteoartrit yönünden en s›k olarak
rastlan›lan eklemdir. Fleksiyon ve ekstensiyon hareketleri
s›ras›nda patellan›n sulcus intercondilaris’te kaymas›
s›ras›nda ç›kan bas›nç etkisiyle bu olay›n ortaya ç›kmas›
sürpriz de¤ildir. OA’li dizde sinovial ve kapsüler dokularda
fibrozis, çapraz ba¤larda harabiyet, eklem yüzlerinde
bozukluk, stabilite kayb›, a¤r› ve inaktivasyon artrofisi
kaç›n›lmazd›r. Eklem kapsülü ve ba¤lar›n›n eklemin
stabilizasyonundaki rolleri çok fazlad›r. Bu yap›lar
proprioseptif sinir uçlar› ile innerve edilmekte olup,
ekleme afl›r› yük bindi¤inde yüksek merkezlere durumu
iletip, kas kuvvetiyle yükün kompanse edilmesine yard›mc›
olmaktad›rlar (2). Çal›flma serisinde olgular›n sol
ekstremitelerini kullan›rken a¤r› duyduklar› ve kas atrofisi
flekillendi¤i gözlendi.
‹laçlar›n etki mekanizmalar›n› incelemek ve
biyokimyasal araflt›rmalar için eklem k›k›rda¤›na çok
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fiekil 12.
fiekil 11.

Sekiz no’lu olgunun sa¤ diz ekleminin 3. ay sonunda
mediolateral radyolojik görünümü.

Sekiz no’lu olgunun diz eklemlerinin 3. ay sonunda
bilateral tanjansiyel radyografik görünümü.

fiekil 13.

say›da lokal, mekanik, fiziksel veya kimyasal müdahaleler
yap›larak deneysel OA zemini oluflturulmaya çal›fl›lm›flt›r.
Bunlar aras›nda, travma, ›s›, dondurma, asidler, lokal
k›k›rdak defekti, k›k›rdakta multiple yüzeysel kesiler,

Kontrol grubuna ait bir olgunun
histopatolojik görünümü (H-E, X40).

eklemde instabilite, eklem immobilizasyonu, kondrolitik
enzim enjeksiyonu say›labilir (1,3-6,9,10). Eklem
k›k›rda¤›ndaki yüzeysel laserasyonlar genellikle OA’le
sonuçlanmazken, eklem kontürünü bozan defektler bu
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fiekil 14.

sonucu do¤urmaktad›rlar (3). Bu yüzden deneysel OA
zemini oluflturulurken k›k›rdakta en erken geliflim
gösteren fibrilizasyona neden olacak uygulamalar
yap›lmaktad›r (5). Bu çal›flmada tavflan diz modelinde ön
çapraz ba¤›n kesilmesi ile 1 ay gibi k›sa bir sürede OA
oluflumu için zemin haz›rland› ve postoperatif 3. ayda da
OA’in maksimum düzeye ulaflt›¤› belirlendi.
Metakromazi normal k›k›rda¤›n en önemli niteli¤idir
(11). Baflka bir de¤ifliklik olmaks›z›n k›k›rdak dokusunda
metakromazi kayb› OA’in bafll›ca belirtisidir. Eklem
k›k›rda¤›nda metakromazi, zemin maddenin özellikle
mukopolisakkarik asitin (glikozaminoglikan) bir
niteli¤idir. Bu maddenin kayb› k›k›rdak zemin maddesinde
bir harabiyetin oldu¤unu göstermektedir. Böylece ifle
lizozomal enzimlerde kar›flarak (3,10,12,14) eklem
k›k›rda¤›ndaki mukopolisakkaritleri parçalayarak eklem
k›k›rda¤›n›n biyomekaniksel özelli¤ini bozmaktad›rlar (1).
Eklem k›k›rda¤›n›n normal “creep modulusu”
mukopolisakkarit miktar› ile orant›l›d›r. Eklemin yük
tafl›yan bölgelerinde mukopolisakkaritlerin y›k›m›
k›k›rda¤›n›n sertli¤inin “articular stiffness” kayb›na ve
OA’in sürekli olarak ilerlemesine yol açmaktad›r. Meachim
(5), deneysel osteoartrit’de metakromazi kayb›na
travman›n neden oldu¤unu ve 15 gün sonra bu
görüntünün azald›¤›n› ve 6. haftan›n sonunda da lezyonun
tamamen iyileflti¤ini belitmifltir. Çal›flma serisinde ise,
metakromazi kayb›n›n postoperatif 1. ayda bafllad›¤› ve
giderek artt›¤› Toluidin Blue Boyanma Tekni¤i ile
gösterildi.
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Fibrilizasyon ise, k›k›rdak dokusundaki yüzeyel
parçalanma olarak adland›r›l›r. K›k›rda¤›n proteoglikan
yap›s›nda (mukopolisakkarit) erken dönemde kay›p
flekillenir ve bu da k›k›rda¤›n yüzeysel tabakalar›nda çok
belirgindir. K›k›rdak matriksindeki kay›plara, mekanik
özelliklerindeki bozukluklar da birlikte efllik eder. Sonuç
olarak k›k›rdak daha yumuflak hale gelir ve normal
mekanik streslerde yüzeyel tabakalar› parçalanmaya
bafllar. Bu nedenle en erken lezyon eklem k›k›rda¤›n›n
yüzeyden dökülmesidir. Fibrilizasyon olay› merkezden
çevreye do¤ru ilerler ve k›k›rdak tüm kal›nl›¤› ile
etkilenerek santral bölgedeki alttaki kemikte hasara
neden olur (6). Çal›flmada postoperatif 1. aydan 3. ay›n
sonuna kadar kontrol grubunda fibrilasyon,
fragmantasyon ve kleflenmenin geliflti¤i belirlendi.
Süperfisiyal k›k›rdakta harabiyet geliflirken, k›k›rda¤›n
derin tabakalar›nda kalsifikasyon giderek artmaktad›r.
Böylece subkondral bölgede yeni kemik oluflur. K›k›rda¤›n
katlar› harap olur ve kemik bas›nçla karfl›laflan yüzey
haline geldi¤inde subkondral kemik kal›nl›¤› önemli
derecede artmaktad›r. Böylece kemi¤in yeniden
flekillenmesi sürecinde da¤›l›m› de¤iflen bas›nç kuvvetlerini
kompanse edebilmek için eklem k›k›rda¤›n›n kenarlar›nda
yeni kemik oluflumu görülür ve bunlar OA’in karekteristik
radyolojik bulgusu olan osteofiter üremelerdir. Bu
de¤ifliklik daha da ilerleyerek hafif kronik hücre
infiltrasyonu fleklinde kemik medüllas›nda görülürler (6).
Çal›flmada literatür veriler uygun olarak postoperatif 1.
ayda eklem k›k›rda¤›nda yüzeysel döküntüler, k›k›rdak
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kal›nl›¤›nda azalma ve osteofiter üremelerin flekillendi¤i
ve 3. ayda da bu bulgular›n daha da ilerledi¤i belirlendi.
Bu çal›flmada sonuç olarak; deneysel olarak ön çapraz
ba¤›n kesilmesinin tavflan dizlerinde OA’e neden oldu¤u
belirlendi. Diz eklem dokular›nda geliflen de¤ifliklikler
histopatolojik ve radyolojik olarak 3 ay süreyle takip

edildi. HA’in antienflamatuar, antioksidant ve yüksek
vizkozite özelli¤i nedeniyle (7, 8, 9, 13, 15, 16) OA’li
tavflan dizlerine intraartiküler yolla uygulanmas›n›n,
k›k›rdak ve sinovial dokularda flekillenen inflamasyona,
y›k›mlanmaya ve dejenerasyona engel oldu¤u gösterildi.
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